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Efficacy, tolerability, and safety of Amaryl (glimepiride)
Multicenter, retrospective, polish cohort study
STRESZCZENIE
WSTĘP. Glimepirid jest lekiem stosowanym w lecze-
niu cukrzycy typu 2. Celem pracy jest zbadanie sku-
teczności i tolerancji leku w codziennej praktyce le-
karskiej w warunkach polskich.
MATERIAŁ I METODY. Przeprowadzono 12-tygodnio-
we, nieinterwencyjne, kohortowe badanie w warun-
kach codziennej praktyki lekarskiej. Do badania za-
kwalifikowano 2587 chorych na cukrzycę typu 2. Pa-
cjentom podawano glimepirid przez co najmniej
3 miesiące. U chorych, u których przedtem stosowa-
no inne leki, odstawione je i włączono monoterapię
glimepiridem.
WYNIKI. W ciągu 3-miesięcznej obserwacji stwierdzo-
no obniżenie stężenia HbA1c średnio o 0,95%. Obni-
żenie to było większe u chorych, którzy od początku
otrzymywali glimepirid. Wykazano zmniejszenie
wskaźnika masy ciała (BMI, body mass index) śred-
nio o 0,5 i było ono istotniejsze u pacjentów z nad-
wagą i otyłością. Działania niepożądane odnotowa-
no u 3,7% chorych, natomiast wskaźnik hipoglike-
mii wynosił 0,64%.
WNIOSKI. Wyniki badań przeprowadzonych w wa-
runkach codziennej praktyki lekarskiej w Polsce po-
twierdziły dobrą tolerancję i skuteczność glimepiri-
du u chorych na cukrzycę typu 2.
Słowa kluczowe: cukrzyca typu 2, glimepirid,
kohortowe badanie obserwacyjne
ABSTRACT
INTRODUCTION. Glimepiride is indicated for the tre-
atment of type 2 diabetes mellitus. The aim of the
present study was to monitor the tolerability and
efficacy of glimepiride in Polish diabetic patients in
daily practice.
MATERIAL AND METHODS. A 12-week non interven-
tional cohort study in daily practice was performed.
2587 patients with type 2 diabetes mellitus were in-
cluded into the study. The patients were treated with
glimepiride for at least 3 months. In patients with
pre-existing oral antihyperglicaemic medication the
therapy was changed to glimepiride monotherapy.
RESULTS. The mean reduction of HbA1c (0.95%) was
more significant in newly treated patients with gli-
mepiride. Body weight was reduced (0.5 BMI). This
effect was particulary observed in the obese patients.
In 3,7% patients adverse events were observed inc-
luding hypoglicaemia (0.64%).
CONCLUSION. This study carried out in Poland un-
der daily practice confirmed the good tolerability
and efficacy of glimepiride in the treatment of dia-
betic patients.
Key words: diabetes mellitus type 2, glimepiride,
observentional cohort study
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Wstęp
Obecnie na całym świecie w alarmującym tem-
pie rośnie liczba chorych na cukrzycę. Ten wyraźny
wzrost zachorowań dotyczy niemal wyłącznie przy-
padków cukrzycy typu 2, która stanowi około 90%
wszystkich chorych. Przyczynami tego zjawiska są:
wzrost otyłości, coraz mniejsza aktywność fizyczna
i starzenie się społeczeństwa. Cukrzyca typu 2 roz-
wija się podstępnie i u 50% pacjentów w chwili roz-
poznania występują już zaawansowane powikłania
naczyniowe. U chorych na cukrzycę typu 2 istotnie
podwyższa się ryzyko chorób układu sercowo-naczy-
niowego, które stanowi przyczynę ponad 80% zgo-
nów. Bardzo trudnym i złożonym zadaniem jest za-
pewnienie tak dużej grupie chorych na cukrzycę odpo-
wiedniej opieki diabetologicznej i zdrowotnej [1, 2].
Cukrzyca jest chorobą heterogenną, a jej etio-
patogeneza nie jest jednoznacznie wyjaśniona. Choć
choroba znana jest od tysiącleci, nadal nie jest do
końca poznana.
Przyczyną cukrzycy typu 1 jest autoimmunolo-
giczna destrukcja komórek b wysp trzustkowych pro-
dukujących insulinę. Uważa się, że dotyczy ona
osób młodych przed 40. rokiem życia. W nowszych
badaniach wykazano jednak, że ta postać cukrzycy
występuje z podobną częstością zarówno u osób
przed, jak i po 30. roku życia.
Homeostaza glukozy zależy od równowagi mię-
dzy jej produkcją a zużywaniem przez tkanki obwo-
dowe organizmu. Na zużycie glukozy wpływają: se-
krecja insuliny, wątrobowa produkcja glukozy oraz
wrażliwość tkanek obwodowych na insulinę. W pa-
togenezie cukrzycy typu 2 zaburzone są co najmniej
2 mechanizmy homeostazy glukozy — sekrecja in-
suliny i wrażliwość tkanek na ten hormon.
Istnieją dowody na to, że w cukrzycy typu 2
podstawowe zaburzenia wynikają z interakcji czyn-
ników genetycznych i środowiskowych, takich jak:
zmniejszona aktywność fizyczna, otyłość i podeszły
wiek. Ten typ cukrzycy często współistnieje z innymi
zaburzeniami metabolicznymi, często określanymi
jako „zespół metaboliczny X”, w którego skład
wchodzą: otyłość centralna, nadciśnienie tętnicze,
hiperlipidemia i przyspieszona miażdżyca.
Negatywne skutki cukrzycy, niezależnie od jej
patogenezy, są przede wszystkim wynikiem hiper-
glikemii i dotyczą głównie układu naczyniowego.
Efektem zmian w mikrokrążeniu (mikroangiopatia)
są ciężkie powikłania, takie jak: retinopatia, nefro-
patia lub neuropatia cukrzycowa. Zmiany w naczy-
niach średniego i dużego kalibru polegają na przy-
spieszonym rozwoju miażdżycy (makroangiopatia).
Ryzyko wystąpienia choroby niedokrwiennej serca
jest 2–5 razy większe niż w populacji ogólnej, udary
mózgu występują 4 razy częściej, a 20-krotnie wzrasta
częstość choroby niedokrwiennej kończyn dolnych [3].
Rozwój powikłań naczyniowych w znacznej
mierze zależy od stopnia wyrównania cukrzycy. Uwa-
ża się, że obniżenie stężenia hemoglobiny glikowa-
nej o 1% zmniejsza ryzyko i rozwój powikłań naczy-
niowych o ponad 20%, a bardzo duży wpływ na ich
rozwój mają nadciśnienie tętnicze oraz dyslipidemia,
co powinno się uwzględniać w terapii chorego na
cukrzycę [3–5].
Z tego względu w leczeniu cukrzycy konieczne
jest właściwe postępowanie niefarmakologiczne,
zmierzające do poprawy wrażliwości tkanek na in-
sulinę. Należy zmniejszyć masę ciała poprzez ogra-
niczenie spożywania tłuszczów, cukrów prostych
i alkoholu. Ponadto zaleca się zwiększenie aktywno-
ści fizycznej.
Wiele grup leków o różnym mechanizmie
działania znalazło zastosowanie w doustnym le-
czeniu cukrzycy typu 2. Wśród nich pochodne sul-
fonylomocznika ciągle zajmują najważniejsze miej-
sce [6–9].
Poznanie mechanizmu działania pochodnych
sulfonylomocznika i odkrycie receptorów z jednej
strony pozwoliło na rozszerzenie zaleceń na temat
ich stosowania i właściwego leczenia, z drugiej zaś
stało się przyczyną licznych kontrowersji. Okazało się,
że receptory dla pochodnych sulfonylomocznika
w komórkach b trzustki znajdują się w sąsiedztwie
ATP-zależnych kanałów potasowych. Połączenie leku
z receptorem powoduje przedłużone zamknięcie ka-
nału potasowego. Dochodzi do depolaryzacji błony
komórkowej, otwarcia kanału wapniowego i napły-
wu jonów wapnia do komórki. Następstwem tego
zjawiska jest uwolnienie insuliny z komórek b wysp.
Kanał potasowy jest strukturą umożliwiającą właści-
we działanie pochodnych sulfonylomocznika.
W odróżnieniu od glukozy, która jest fizjologicznym
bodźcem sekrecji insuliny, pochodne sulfonylomocz-
nika doprowadzają do całkowitego zamknięcia ka-
nałów potasowych [10–12].
Sprawę komplikuje fakt, że podobne kanały
potasowe znajdują się w mięśniu sercowym (gdzie
po raz pierwszy zostały wykryte) oraz w komórkach
mięśni gładkich naczyń krwionośnych. Zamknięcie
kanałów potasowych w mięśniu sercowym zaburza
bardzo ważny proces z punktu widzenia fizjologii,
a mianowicie zjawisko hartowania mięśnia sercowe-
go (preconditioning) przez niedokrwienie [8–11].
W ostatnich badaniach udowodniono, że nie wszyst-
kie pochodne sulfonylomocznika mają jednakowe
powinowactwo do receptora. Istnieje specyficzność
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narządowa kanałów potasowych, które zbudowane
są z 8 części. Część zewnętrzną tworzą 4 jednostki
regulatorowe SUR odpowiedzialne za łączenie się
z różnymi pochodnymi sulfonylomocznika, natomiast
część wewnętrzną — 4 podjednostki Kir6x, tworzą-
ce światło kanału [13, 14].
Dodatkowo sprawę komplikuje fakt, że za zja-
wisko hartowania mięśnia sercowego odpowiedzial-
ne są kanały potasowe znajdujące się na mitochon-
driach. W badaniach in vitro można ocenić jedynie
kanały zlokalizowane na błonie komórkowej, dlate-
go w ocenie wpływu pochodnych sulfonylomoczni-
ka na mięsień sercowy duże znaczenie mają bezpo-
średnie badania kliniczne u ludzi. Rezultaty badań
eksperymentalnych na modelach komórkowych
mogą być mylące [15].
Różnice w farmakokinetyce i farmakodynamice
pochodnych sulfonylomocznika stały się podstawą
podziału tych leków na trzy generacje, a jedynym
przedstawicielem III generacji jest glimepirid [16–19].
Jest to doustny lek przeciwhiperglikemiczny stoso-
wany w terapii cukrzycy typu 2. Jego główne działa-
nie polega na uwalnianiu insuliny z komórek b wysp
trzustki w trybie „na żądanie”. Inną korzystną cechą
tego leku jest to, że nie wpływając na „przestymulo-
wanie” receptorów i dzięki temu nie powodując nad-
miernego wydzielania insuliny, łączy się on bardzo
dynamicznie z receptorami komórek b trzustki.
W wielu przeprowadzonych i opisanych badaniach
zarówno eksperymentalnych, jak i klinicznych, udo-
wodniono niezbicie, że glimepirid nie wpływa nie-
korzystnie na układ krążenia. Jest to jedyny lek z gru-
py pochodnych sulfonylomocznika, który powinien
być stosowany u chorych na cukrzycę obciążonych
ryzykiem chorób układu sercowo-naczyniowego [20–
–22]. Ponieważ dotyczy to wszystkich pacjentów cho-
rych na cukrzycę typu 2, lek ten powinien być po-
wszechnie stosowany w tej grupie chorych i coraz
częściej zastępować preparaty starszej generacji [23].
Glimepirid wiąże się z podjednostką receptora
trzustkowego 2–3 razy szybciej niż inne pochodne
sulfonylomocznika i 8–10 razy szybciej oddysocjowu-
je. Brak stymulowanej hiperinsulinemii oraz działa-
nie zmniejszające insulinooporność pod wpływem gli-
mepiridu powodują wystąpienie „efektu oszczędzania
insuliny”, co oznacza, że lek ten przy najniższym wy-
dzielaniu insuliny (najniższy „koszt insulinowy”)
najsilniej obniża glikemię [24–26]. Glimepirid zapew-
nia fizjologiczną sekrecję insuliny zależną od warto-
ści glikemii. W praktyce oznacza to niskie zagroże-
nie hipoglikemią w długotrwałej terapii (w 2-letniej
obserwacji 0,43% u pacjentów leczonych glimepiri-
dem w porównaniu z 5,8% u leczonych glibenkla-
midem). Efekt oszczędzania insuliny wywiera korzyst-
ny wpływ na masę ciała. Osiągnięcie dobrej kontroli
glikemii przy niższej insulinemii powoduje mniejsze
działanie anaboliczne insuliny, redukcję łaknienia, co
w czasie leczenia utrzymuje niższą masę ciała [17].
Podczas 8-tygodniowej terapii glimepiridem najwięk-
sze zmniejszenie masy ciała obserwowano u chorych
z wysokim BMI. W kolejnych doniesieniach średni
spadek masy ciała wynosił 2–3 kg w ciągu kilku mie-
sięcy, przy jednoczesnym obniżeniu stężenia HbA1c
poniżej 7% (z 8,2% do 6,9% ) [27, 28].
Glimepirid działa również na inne narządy niż
trzustka. Jest on jedyną pochodną sulfonylomoczni-
ka, która u ludzi poprawia wrażliwość tkanek obwo-
dowych na insulinę [28]. Mechanizm działania zwięk-
szającego utylizację glukozy przez tkanki obwodo-
we polega między innymi na korzystnym wpływie
na niektóre mediatory insulinooporności uwalniane
z tkanki tłuszczowej, powodując między innymi ob-
niżenie stężenia TNF-a i podwyższenie stężenia adi-
ponektyny.
Adiponektyna jest białkiem wytwarzanym wy-
łącznie przez adipocyty. W otyłości cukrzycy typu 2
i chorobie niedokrwiennej serca stwierdza się obniże-
nie jej stężenia. Stężenie adiponektyny wykazuje
istotną korelację z aktywnością receptora insuliny
i z insulinowrażliwością [28]. Poprzez podwyższanie
jej stężenia, obniżenia TNF-a i NF-kB glimepirid działa
korzystnie na mediatory procesu miażdżycowego [28].
Spośród wszystkich pochodnych sulfonylo-
mocznika glimepirid wywiera najsilniejsze działanie
antyagregacyjne (bezpośrednie porównanie wszyst-
kich pochodnych sulfonylomocznika) [26, 28].
Zwiększa on również liczbę cząsteczek trans-
portujących glukozę (GLUT 4) w komórkach mięśnio-
wych i tłuszczowych, co powoduje pobudzenie syn-
tezy glikogenu i triglicerydów, a także hamuje wątro-
bową glukoneogenezę. Podsumowując, glimepirid
obniża stężenie glukozy zarówno przez zwiększenie
wydzielania insuliny w trybie „na żądanie”, jak i dzia-
łając na insulinooporność dzięki poprawie utylizacji
glukozy przez tkanki obwodowe [25, 28, 29].
Leczenie rozpoczyna się od podawania 1 mg
leku na dobę. W zależności od stanu metaboliczne-
go dawkę można zwiększać co 1–2 tygodnie do
3–4 mg na dobę. Glimepirid ulega szybkiemu wchła-
nianiu, a maksymalne stężenie uzyskuje się po 2–3 go-
dzinach. Należy dodać, że w czasie leczenia zostaje
zachowana fizjologiczna odpowiedź na wysiłek fi-
zyczny bez zwiększania ryzyka hipoglikemii powysił-
kowej [27–29].
Dotychczas nie ukończono prospektywnych
badań pochodnych sulfonylomocznika z tak zwany-
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mi „twardymi” kryteriami oceny. Nadal brakuje od-
powiedzi na następujące pytania: jak porównywać
poszczególne pochodne sulfonylomocznika między
sobą, jaki lek wybrać. Jednak najnowsze badania
i obserwacje kliniczne wykazują, że oprócz skutecz-
ności kontroli glikemii należy brać pod uwagę wpływ
na insulinooporność, na kanały potasowe w sercu,
dodatkowe pozatrzustkowe mechanizmy działania,
a przede wszystkim spójność dowodów eksperymen-
talnych i obserwacji klinicznych [1, 12, 24, 29].
Amaryl — pochodna sulfonylomocznika III ge-
neracji — w założeniach spełnia wszystkie wymienio-
ne kryteria. Wielu nowych informacji, szczególnie
w takich chorobach, jak cukrzyca, dostarczają bada-
nia obserwacyjne i retrospektywne. Udział w tych
badaniach nie powoduje zmiany codziennych zacho-
wań pacjenta i dlatego uzyskane w nich dane do-
starczają informacji o skuteczności leczenia w nor-
malnych warunkach życia chorego. Podobne analizy
prowadzano w różnych krajach. Niniejsza praca była
próbą oceny leczenia glimepiridem przeprowadzoną
wśród pacjentów polskich w wieloośrodkowym, re-
trospektywnym badaniu obserwacyjnym, w warun-
kach codziennej praktyki lekarskiej.
Cel badania
Celem badania była ocena skuteczności, tole-
rancji i bezpieczeństwa preparatu Amaryl (tabletki
1–4 mg) u osób dorosłych chorych na cukrzycę typu 2.
Materiał i metody
Na potrzeby badania opracowano ankietę za-
wierającą dane demograficzne, dane z wywiadu na
temat leczenia (dieta), stosowanych dawek glimepi-
ridu, odsetka HbA1c, glikemii w ciągu dnia, działań
niepożądanych i przyczyn ewentualnego przerwania
kuracji.
Miesiąc przed rozpoczęciem podawania pre-
paratu Amaryl oraz w czasie ostatniego miesiąca
leczenia kontrolowano występowanie epizodów hi-
poglikemii, potwierdzonych pomiarami stężenia
glukozy.
Do badań zakwalifikowano chorych, którym co
najmniej przez 3 miesiące podawano Amaryl jako
lek pierwszego rzutu lub pacjentów, którzy rozpo-
częli kurację innymi preparatami przeciwcukrzyco-
wymi, a następnie zmieniono im leczenie na mono-
terapię glimepiridem. Kryteria włączenia i wyłącze-
nia z badania ustalano na podstawie wskazań do
stosowania leku, natomiast leczenie uzależnione było
wyłącznie od decyzji lekarza prowadzącego, który
otrzymywał formularz, gdzie przez 3 miesiące zapi-
sywano dane na temat pacjenta.
Dane z ankiet 2587 chorych wprowadzono do
programu rejestracyjnego, opracowanego przez ze-
spół Instytutu Biocybernetyki i Inżynierii Biomedycz-
nej PAN. W tabeli 1 przedstawiono dane demogra-
ficzne chorych biorących udział w badaniu, w tabeli 2
liczbę pacjentów leczonych wcześniej innymi lekami.
Dokonano analizy normalności rozkładu bada-
nych parametrów ciągłych. Uzyskane wyniki wska-
zywały na brak rozkładu normalnego, dlatego anali-
zy statystyczne przeprowadzono za pomocą testów
nieparametrycznych. Oceniano wszystkie parametry
dotyczące kontroli glikemii (glikemię na czczo, po
śniadaniu, zmiany glikemii), liczbę epizodów hipo-
glikemii, wartości hemoglobiny glikowanej oraz
zmiany BMI. Przeprowadzono analizę wariancji wpły-
wu na wyniki leczenia takich wybranych czynników,
jak: zachowanie diety, palenie tytoniu, picie alkoho-
lu, wysiłek fizyczny, dawka preparatu Amaryl, wy-
równanie cukrzycy (określone występowaniem hiper-
i hipoglikemii), czas trwania cukrzycy, wiek pacjen-
tów oraz BMI. Badanie skuteczności działania pre-
paratu Amaryl przeprowadzono w dwóch wyodręb-
nionych grupach chorych:
Tabela 1. Dane demograficzne dla chorych na cukrzycę




Wiek (lat) 60,7 9,8
Wzrost, cm 166,9 8,0
Masa ciała [kg] 82,5 13,1
BMI [kg/m2]
Ogólnie 29,6 4,5
Kobiety (n = 1427) 30,2 4,6
Mężczyźni (n = 1136) 28,9 4,2
HbA1c [%] 8,0 1,5








Leków nie stosowano 468 18,1
lub brak danych
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— nieleczonych przed rozpoczęciem badania;
— leczonych lekami doustnymi lub insuliną.
Dokonano analizy wpływu leczenia przed roz-
poczęciem podawania preparatu Amaryl. Przed roz-
poczęciem terapii lekami doustnymi lub insuliną po-
równano stopień kontroli metabolicznej, BMI i wy-
niki leczenia w grupie pacjentów, u których nie sto-
sowano farmakoterapii oraz w grupie leczonej leka-
mi doustnymi lub insuliną. Przeprowadzono analizę
wariancji wpływu stosowanego leczenia przed roz-
poczęciem terapii preparatem Amaryl, która doty-
czyła podgrup pacjentów nieleczonych i leczonych
pochodnymi biguanidu, pochodnymi sulfonylomocz-
nika innymi niż Amaryl, innymi lekami i insuliną.
Na podstawie porównania liczby epizodów hi-
poglikemii, udokumentowanych pomiarem stężenia
glukozy we krwi, występujących podczas 30 dni przed
rozpoczęciem podawania preparatu Amaryl i w czasie
ostatniego miesiąca podawania tego leku przeprowa-
dzono ocenę jego bezpieczeństwa. Analizę przepro-
wadzono za pomocą nieparametrycznego testu spa-
rowanego  Wilcoxona.
Dokonano analizy opisowej wyników ankiety
dotyczących akceptacji leczenia preparatem Amaryl,
oraz występowania działań niepożądanych ocenia-
nych przez pacjentów i przez lekarzy. Badano rów-
nież zgodność tej oceny.
W przeprowadzonych analizach za wyniki sta-
tystycznie istotne uznano te rezultaty, dla których
wyznaczone poziomy istotności „p” były mniejsze
od 0,05 (p < 0,05).
Wyniki
Stwierdzono statystycznie istotny spadek glikemii
zarówno na czczo, jak i po śniadaniu oraz obniżenie
glikemii powodowane posiłkiem. Jednocześnie po
3 miesiącach analiza wykazała istotny statystycznie spa-
dek stężenia HbA1c z 8,0% podczas stosowania poprzed-
niego leczenia do 7,05% po zmianie leku na preparat
Amaryl. Spadek steżenia HbA1c wynosił 0,95%. Wyka-
zano również istotne statystycznie obniżenie wskaźni-
ka masy ciała (BMI, body mass index) o 0,5 (tab. 3).
Przeprowadzona analiza wariancji wpływu try-
bu życia, stopnia wyrównania i czasu trwania cu-
krzycy, wieku oraz BMI wykazała bardzo silny, istot-
ny statystycznie wpływ diety, picia alkoholu i pale-
nia tytoniu na badane parametry. Stwierdzono istot-
ny statystycznie wpływ stosowania wysiłku fizycz-
nego na zmiany stężenia HbA1c i wskaźnika BMI.
Uzyskano lepszy wynik kontroli metabolicznej dla
grupy aktywnej fizycznie.
W trakcie leczenia preparatem Amaryl uzyska-
no znacznie większą poprawę wyrównania cukrzycy
u pacjentów, którzy wcześniej nie otrzymywali żad-
nych leków.
W tabeli 4 przedstawiono korzystny wpływ prze-
strzegania diety i negatywny wpływ palenia tytoniu
(>10 papierosów dziennie) na wyrównanie cukrzycy.
Stwierdzono statystycznie istotny wpływ war-
tości BMI na glikemię i hemoglobinę glikowaną. Pa-
cjenci z BMI niższym niż 25 uzyskiwali lepsze wyniki
leczenia niż chory z BMI wyższym od 30–35. Po włą-
czeniu do leczenia preparatu Amaryl największe
Tabela 3. Ogólna ocena skuteczności leczenia preparatem Amaryl
Badanie 1 Badanie 2 Różnica (1–2)
Glikemia na czczo [mg/dl] 162,4 ± 43,0 120,7 ± 26,7 41,7
Glikemia po śniadaniu [mg/dl]          205,0 ± 51,7 150,0 ± 30,2 55,0
Zmiana glikemii po posiłku [mg/dl] 34,2 ± 58,0 24,2 ± 35,2 10,0
HbA1c (%) 8,00 ± 1,52 7,05 ± 1,15 0,95
BMI [kg/m2] 29,6 ± 4,5 29,1 ± 4,3 0,5
HbA1c — hemoglobina glikowana; BMI (body mass index) — indeks masy ciała
Tabela 4. Stopień wyrównania cukrzycy w zależności od przestrzegania diety i palenia tytoniu
Grupa przestrzegająca Grupa nieprzestrzegająca Niepalący Palący  > 10 papierosów
dietę n = 794 diety n = 388 n = 1975 dziennie
Glikemia [mg/dl]
Na czczo 153,6 ± 43,6 176,4 ± 46,8 160,7 ± 42,5 173,9± 47,7
Po śniadaniu 195,0 ± 53,6 222,1 ± 58,5 203,9 ± 51,2 213,3± 51,3
HbA1c [%] 7,76 ± 1,45 8,25 ± 1,68 7,96 ± 1,51 8,26± 1,59
BMI[kg/m2] 28,6 ±  4,2 30,5 ± 5,0 29,8 ± 4,5 29,2± 4,8
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spadki wartości BMI uzyskano u osób z najwyższymi
wartościami BMI.
Analiza występowania powikłań wykazała
wpływ: czasu trwania cukrzycy, wieku pacjentów,
stopnia wyrównania oraz stosowanego leczenia
przed rozpoczęciem podawania glimepiridu.
W całej badanej populacji stwierdzono staty-
stycznie istotny wpływ dawki preparatu Amaryl na
stopień wyrównania cukrzycy. Najlepsze wartości
glikemii odnotowano u osób stosujących największą
dawkę leku, a optymalne stężenie HbA1c uzyskano
dla dawki 3–4 mg.
Analiza występowania epizodów hipoglikemii
wykazała, że w okresie miesiąca poprzedzającego
rozpoczęcie podawania preparatu Amaryl oraz w okre-
sie ostatnich 30 dni leczenia preparatem Amaryl
udokumentowane epizody hipoglikemii wystąpiły
u 301 pacjentów (11,6% grupy badanej), w tym:
u 26 osób przed i po włączeniu do leczenia glimepiri-
du, u 186 chorych jedynie przed rozpoczęciem lecze-
nia i zanikły w czasie leczenia preparatem Amaryl,
a u 89 osób stwierdzono występowanie hipoglikemii
po rozpoczęciu leczenia preparatem Amaryl (tab. 5).
Średnia liczba epizodów hipoglikemii u 1 pa-
cjenta miesiąc przed zastosowaniem preparatu Ama-
ryl wyniosła 2,28 ± 4,44 i 0,64 ± 1,03 w czasie le-
czenia (tab. 6). Spadek częstości epizodów hipogli-
kemii jest statystycznie istotny (p < 0,00001), zatem
należy przyjąć hipotezę, że preparat Amaryl istotnie
wpływał na zmniejszenie się liczby epizodów hipo-
glikemii u leczonych pacjentów.
W tabeli 7 przedstawiono szczegółowy rozkład
liczby epizodów hipoglikemii u poszczególnych pa-
cjentów. Wynika z niej, że przed podawaniem pre-
paratu Amaryl wystąpiło 687 epizodów hipoglike-
mii u 212 pacjentów, a w czasie ostatniego miesiąca
leczenia 192 epizody u 115 osób. Jednak u 6 osób
przed rozpoczęciem leczenia stwierdzono występo-
wanie 10–56 epizodów, a po zakończeniu terapii
preparatem Amaryl największa stwierdzona liczba
epizodów wynosiła 6.
W tabeli 8 widać, że większość pacjentów
(63%) oceniła Amaryl jako lek bardzo dobry. Łącznie
98,4% pacjentów oceniło go dobrze i bardzo do-
brze. Za nieskuteczny uznało go 1,35%, a za zły tyl-
ko 0,23% pacjentów. Istotny wpływ na ocenę leku
przez pacjentów miał fakt występowania działań
niepożądanych. Ocena preparatu Amaryl przez le-
karzy w dużej mierze była zgodna z oceną doko-
naną przez pacjentów.
Tabela 5. Liczba pacjentów z epizodami hipoglikemii
n Stosunek procentowy Uwagi
Liczba pacjentów z epizodami hipoglikemii 301 11,6% W stosunku do całkowitej
(przed lub po stosowaniu preparatu Amaryl) liczby pacjentów (n = 2587)
Liczba pacjentów z epizodami hipoglikemii 26 8,6% W stosunku do liczby pacjentów,
przed i po włączeniu preparatu Amaryl u których wystąpiły epizody
hipoglikemii (n = 301)
Liczba pacjentów, u których występowały 186 61,8% W stosunku do liczby
epizody hipoglikemii przed włączeniem pacjentów, u których wystąpiły
preparatu Amaryl, a po włączeniu epizody hipoglikemii (n = 301)
nie stwierdzono epizodów hipoglikemii
Liczba pacjentów, u których wystąpiły 89 29,6% W stosunku do liczby pacjentów,
epizody hipoglikemii po włączeniu preparatu u których wystąpiły epizody
Amaryl, a u których przed jego włączeniem  hipoglikemii (n = 301)
nie stwierdzono epizodów hipoglikemii
Tabela 6. Średnia liczba epizodów hipoglikemii (na 1 pacjentomiesiąc) u chorych stosujących preparat Amaryl
(n = 301) na miesiąc przed podjęciem leczenia i 3 miesiące po rozpoczęciu terapii
Przed zastosowaniem Podczas leczenia Wyniki testu
preparatu Amaryl preparatem Amaryl
Średnia liczba epizodów hipoglikemii (± SD) 2,28 (± 4,44) 0,64 (± 1,03) p < 0,0001
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Działania niepożądane zanotowano u 3,7%
wszystkich badanych, a u 1,4% pacjentów biorących
udział w badaniu leczenie przerwano (tab. 9).
Dyskusja
W 12-tygodniowym badaniu nieinterwencyj-
nym (obserwacyjnym) potwierdzono bardzo dobrą
tolerancję, a przede wszystkim skuteczność i bezpie-
czeństwo glimepiridu w leczeniu chorych na cukrzy-
cę typu 2. Wyniki badania wskazują, że zarówno
pacjenci, u których rozpoczęto leczenie prepara-
tem Amaryl, jak i ci, którym przed włączeniem gli-
mepiridu podawano inne leki, odnieśli korzyści z te-
rapii tym preparatem. Jednak u pacjentów, u któ-
rych od momentu rozpoznania cukrzycy podawano
glimepirid, obniżenie stężenia HbA1c było większe.
Różnica między ostatnią odnotowaną wartością HbA1c
a wartością początkową wynosiła 0,95%. Zmniejsze-
nie wartości hemoglobiny glikowanej odnotowano
także u chorych z największymi wskaźnikami BMI.
W niniejszym badaniu obserwacyjnym uzyska-
ne zmniejszenie odsetka HbA1c jest zgodne z wyni-
kami innych podobnych badań oraz z badań klinicz-
nych, w których obserwowano jeszcze większą re-
dukcję stężenia HbA1c, nawet o 2,5%, przy dawce
glimepiridu 4 mg na dobę [14, 17, 23]. Średnie war-
tości HbA1c dla całej grupy (a nie tylko dla wybra-
nych podgrup) po 3 miesiącach leczenia pozwalają
uzyskać zalecaną wartość 7%. Inne badania wska-
zują, że w podobnie licznych grupach dłuższa ob-
serwacja pozwala uzyskać dla całej grupy stężenie
HbA1c równe 6,7%. Taka skuteczność leczenia w kil-
ku opublikowanych pracach istotnie wyróżnia Ama-
ryl spośród innych leków doustnych.
Niniejsze badanie obejmujące dużą grupę pa-
cjentów potwierdziło fakt, że obniżenie masy ciała
po leczeniu glimepiridem zależało od wartości BMI
i było największe przy najwyższych wskaźnikach [8,
18, 22]. Ten wynik jest zgodny z opublikowanymi
danymi oceniającymi terapię glimepiridem w innych
krajach.
Dodatkowym atutem glimepiridu, wyróżniają-
cym go spośród innych pochodnych sulfonylomocz-
nika, jest fakt, że powoduje on redukcję masy ciała,
co zostało potwierdzone w kilku opublikowanych
pracach [8, 16, 18, 22].
Efekt leczenia był najwyraźniej widoczny u cho-
rych, u których początkowo stwierdzano duże warto-
Tabela 7. Porównanie liczby pacjentów i liczby epizo-
dów hipoglikemii przed i po zastosowaniu preparatu
Amaryl
Przed zastosowaniem Po zastosowaniu
preparatu Amaryl preparatu Amaryl
Liczba Liczba  Liczba Liczba pacjentów
epizodów pacjentów epizodów z tą liczbą
z tą liczbą epizodów
epizodów
0 89 0 186
1 55 1 66
2 70 2 34
3 42 3 7
4 14 4 4
5 11 5 3









Tabela 8. Ocena preparatu Amaryl przez pacjentów
Wynik n %
Bardzo dobry 1663 64,83
Dobry 861 33,28
Bardzo dobry + dobry 2524 98,40
Nieskuteczny 35 1,36
Zły 6 0,23
Tabela 9. Występowanie działań niepożądanych
Działania Nie Tak
niepożądane
Liczba pacjentów 2240 96




bóle brzucha 40 (1,5%)




uboczne wiązano z Amarylem 56 (2,2%)
Liczba pacjentów, u których
zaprzestano leczenia Amarylem 37 (1,4%)
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ści BMI. Fakt ten najprawdopodobniej wiąże się
z mniejszym stężeniem insuliny we krwi podczas le-
czenia glimepiridem (efekt oszczędzania insuliny) [22].
Bezpieczeństwo leczenia preparatem Amaryl
jest duże. Zastosowana terapia spowodowała staty-
stycznie istotny spadek częstości epizodów hipoglike-
mii z 2,28 na pacjenta na miesiąc do średnio 0,64 na
pacjenta na miesiąc. U 186 pacjentów epizody hipo-
glikemii występujące przed podjęciem leczenia nie
pojawiły się po leczeniu. Natomiast u 89 pacjentów
leczenie preparatem Amaryl spowodowało wystąpie-
nie epizodów hipoglikemii, jednak były one spora-
dyczne (maksymalnie do 6) w czasie 1 miesiąca le-
czenia (tab. 4). Biorąc pod uwagę fakt, że w całej
grupie nastąpił istotny spadek stężenia HbA1c, sto-
sunek korzyści do ryzyka kształtuje się bardzo do-
brze dla preparatu Amaryl. W opisywanym badaniu
działanie niepożądane wystąpiły u 3,7% pacjentów,
natomiast 1,4% osób przerwało leczenie. Jest to do-
wód na to, że glimepirid jest bardzo dobrze tolero-
wany. Nie bez znaczenia jest fakt podawania leku
w jednej dawce dobowej, co istotnie poprawia
współpracę z chorym, jak wykazano w badaniach
Holsteina i wsp. [29].
Wnioski
Podsumowując, w niniejszym badaniu potwier-
dzono skuteczność, bezpieczeństwo i dobrą toleran-
cję glimepiridu w warunkach codziennej praktyki le-
karskiej, u typowych pacjentów. Uzyskane wyniki
wskazują jednocześnie, że jest to lek, który należy
stosować u chorych na cukrzycę typu 2 jako lek pierw-
szego rzutu, także u pacjentów z nadwagą, co istot-
nie wyróżnia glimepirid od innych pochodnych sul-
fonylomocznika. Rozpoczęcie terapii cukrzycy glime-
perydem jest związane z obniżeniem BMI przy jed-
noczesnej bardzo wyraźnej poprawie kontroli lecze-
nia cukrzycy.
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